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PatentansprUche 

1. Verfahren zur Kultivierung oder Vermehrung eines 
Laktobazillusstammes, dessen Wachstum oder Wachstums- 
forderung durch Beigabe von S- und/oder N-Verbindungen 
Oder Schwefel enthaltende Aminosauren zu einem Grund^ 
material ermoglicht wlrd, dadurch gekennzeichnet » dafl 
man den Laktobazllluss tamm in dem genannten Grundma- 
terial oder diesem Grundma terial , das S- und/oder N- 
Verblndungen und/oder niedere Fettsauren (S.N«C.-Ver- 
bindungen) als geruchserzeugende Bestandtelle von Ex- 
krementen, und/oder eine oder mehrere Aminosauren, be- 
stehend aus Schwefel enthaltenden Aminosauren (Cystin, 

-fV Cystein, Methionion), Glycin, Glu taminsaure, Lysin, 

Alanin, Venylalanin, Arginin- und Asparaginsaure oder 
eine seiche Verbindung enthalt, die eine dieser Sub- 
stanzen als Hauptbestandteil aufweist, kultivlert. 

2. Verfahren zur Lagerung des Laktobazillusstammes ge- 
maO Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet , daft man den 
Laktobazillusstamm in der Anwesenheit der S.N.C.- Ver- 
bindungen und/oder einer oder mehrerer Aminosauren, die 
aus Schwefel en thai tenden Aminosauren (Cystin, Cystein, 
Methionin) Glycin, Glutamlnsaure, Lysin, Alanin, Venyl- 
amin, Arginin- und Asparaginsauren oder einer Verbin- 
dung bestehen, die eine dieser Substanzen als Hauptbe- 
standteil enthalten, lagert. 
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3, Desodorierende Zusammensetzung, dadurch gekennzeichnet , 
dan sie lobende Zellen des Lak tobazll luss tammes gctnaB 
Anspruch 1 als aktlven Bestandteil enthalt. 

4« Desodorierende Zusammensetzung gemafl Anspruch 3, dadurch 
gekennzeichnet, daO der Laktobazillusstamm widerstands* 
fahig gegenilber antibak teriel len Verbindungen einschlieO- 
lich WUrzmitteln ist. 

5. Desodorierende Zusammensetzung nach den Ansprilchen 3 oder 
4, dadurch gekennzeichnet, dafl der Laktobazillusstanun anti 
biotische Produk tivi tiltseingenschaf ten besitzt. 



709849/0993 



- 4 - 



2723191 



Die Erfindung bezieht sich auf eln Verfahren zur Kulti- 
vierung elnes neuartigen Lak tobazillusstammes mit einem 
speziellen Charakter, welcher als erster von dem Erfinder 
gefunden und isoliert wurde. Daneben bezieht sich die Er- 
findung auf ein verfahren zur Erhaltung dieser lebenden 
Laktobazillusstamme, ohne daO sie ihre Aktivitat verlieren, 
sowie auf desodorierende Zusammensetzungen , die diese als 
aktlven Bestandteil enthalten. 

Einige spezielle Stamme, die die Fahigkeit haben, schlechten 
Geruch, der von menschlichen oder tierischen Exkrementen, 
schlechtem Atem oder Vaginalgeriichen ausgeht, wurden be- 
reits durch den Erfinder aus einer Gruppe von Laktobazil- 
lusstammen herausgef unden und in der japanischen Patentan- 
meldung 134 773/1974 wie der amerikanischen Paten tanmeldung 
3 957 974 beschrieben. Im AnschluB hieran sind jedoch ver- 
schiedene Nachf orschungen in Bezug auf die Laktobazillus- 
stamme einschlieniich derjenigen, die durch den Erfinder 
herausgef unden wurden, fortgesetzt worden, wobei gleich- 
zeitig die desodorierende Aktivitat dieser Stamme und deren 
Beziehung auf die mikrobiologischen Eigenschaf ten genau 
untersucht wurden. Die vorl iegende Erf indung beruht auf 
diesen Un tersuchungen. 

Zunachst war der Erfinder erfolgreich bei der Abtrennung 
vieler Laktobazillusstamme mit einer hohen desodorierenden 
Aktivitat. Derartige Stamme zeigen eine ausgezeichnete des- 
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odorierende Aktivitat auch dann, wenn sle Mensch und Tier 
oral Oder unmittelbar auf deren Exkremente gegeben werden. 
Als zweltes war der Erfinder nach dem Studium dieser Stam- 
me erfolgrelch bei der Feststellung einer Beziehung zwischerv 
der desodorierenden Aktivitat dieser Stamme und deren mikro- 
biologischen Eigenschaf ten. Gleichzeitig wurde eine wesent- 
liche Tatsache ermittelt, dan namlich in Bezug auf die Lakto- 
bazillusstamme mit desodorierender Aktivitat die Bedingungen 
fUr die Kul ti vierung, die Vermehrung und Erhaltung sich vof 
derjenigen fur die bekannten Stamme grundsatzlich unter- 
scheidet. Die Ergebnisse von Untersuchungen, die durch den 
Erfinder in Bezug auf die desodorierenden Laktobazillus- 
stamme durchgefUhrt wurden, sind nachfolgend aufgezeigt. 
D. h., daB die Laktobazillusstamme , die organoleptisch als 
solche erkannt werden konnen, dan sie eine desodorierende 
Aktivitat besitzen, mussen die folgenden charak teris tischen 
Eigenschaf ten besitzen: 

Als wesentliche Eigenschaft mussen sie 

1) widerstandsf ahig gegen Gallenf lUssigkeit sein, 

2) geringere Ernahrungsanf orderungen, verglichen mlt 
bekannten Laktobazillusstammen stellen, 

3) eine hohere Wachstumsrate auch in einem wenige 
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Nahrstof fe entahl tenden, Medium besi tzen und 

4) bei elnzelnen oder mehreren Stan,men mussen sie 
die nachhcr noch erlauterte,durch den Erflnder 
ermitteltc S. N.C.-Theorle erfUllen. 

Als wesentuce EigenscHaf ten , wirkungsvoll ibre deso- 
dorierenden Aktlvltaten zu zelgen, mUssen sie 



5) eine hin.eichende Produktivitat an Antlblotika und 

Milchsaure sowie 



6) gegenUber antlbakt.rieUen Verblndungen elnschUeO- 
U=h Wur.n,lttel„ elne Wldersta„ds«hlg,<elt besitzen. 



Bevor i„ .l„„I„.n die oben erwSbnten El,e„3cha,ten enSu 
werden .oUen. „„den .unSchs. die ml.robiologiscben El,e„- 
schaften des beKannten UMobazlUus angegeben. Nach Dr 
Hltsuo^a wurde die Morphologie des La.toba.uius wle fo.,t 



tert 



deflnlert: 



Ora„ „e,auv. .a.oltatlv anaeroblscH. nlcbt Sporen bUdende 
StMbe. 1„ AbbS„gl,.elt von den stS™„e„ .6„„en Me .u,ellg- 
stabfar.!,, ,ebo,e„-.tabf8™i,. bornf6.™i, Oder sc.rauben- 
f6r„l, ausgebildet «ln. wahrend sie Jedoch nlcht vlel Ver 
-ei,un,en ausbllden. sie slnd no^alerwelse nlcht .rel be- 
-e9lich. negatlv ,ege„Uber Katalase und redu.leren kelne 
Ni-ate. sie ""---elne Cela ^^^^ ^^^^^ 



- 7 - 



2. 



Oder Wasserstof f sulf id. Manche der Stamme sind bipolar ge- 
farbt. Wenn iiberhaupt, so besitzen sie nur eine schwache 
Fahigkeit Protein und Fett zu zersetzen* Sie besitzen ein 
besseres Wachstum unter anaerobischen oder mikroaerobischen . 
Bedingungen als unter aerobischen Bedingungen, Sie weisen 
eine grofie Fahigkeit zur Zersetzung von Zuckern auf und 
sind saurefest. Wenn sie zur Glukosef ermentierung verwendet 
werden, erzeugen sie Milchsaure mit einer Ausbeute von mehr 
als 50 %• Sie wirken auf Tiere und Pflanzen nicbt pathogen»( 

Dariiber hinaus ist bekannt, dafi die Laktobazi 11 us stamme, die 
die oben aufgezeigten Eigenschaf ten besitzen, nur in elnem 
Medium zu wachsen vermogen, das einen guten Nahrboden dar- 
stellt, wie Aminosauren, Peptide, Nukleinsaureanaloge, Vi- 
tamine, Salze, Fettsauren und deren Ester und Zucker, 

Die Laktobazillusstamme, die durch den Erfinder bestimmt 
wurden und desodorierende Aktivitaten besitzen, zeigen die 
gleichen morphologischen Charak teristika , wie die bekannteri 
Laktobazillusstamme,. wobei sie sich jedoch grundsatzULch von 
den letzteren durch die erwahnten Eigenschaf ten 1), 2) und 
3) unterscheiden. 

Die wesentlichen Punkte werden nachfolgend naher erlSutert» 
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(A) Wie bereits erwahnt, benotigen die bekannten Lakto- 
bazillusstamme Aminosauren, Peptide, Nukleinsaureanaloge, 
Vitamine, Salze, Fettsauren oder deren Ester und Zucker 
fur ihr Wachstum. Man kennt sie als eine Gruppe von Bak- 
terien, die verbal tnismaflig hohe Ernahrungsanf orderungen 
stellen. Dementsprechend muBten gute Nahrboden wie Brigg* 
sche und MRS Medien im allgemeinen fur die Kultivierung 
der Laktobazillusstamme eingesetzt werden^ 

(B) Die Laktobazillusstamme, die durch den Erfinder ermit- 
telt wurden, und gemaB der vorliegenden Erfindung eingesetzt 
werden (sie werden nachf olgend einf ach als "erf indungsge- 
maBer Laktobazillus" bezeichnet) besitzen gegenuber dem be- 
kannten Lak tobazillus vollstandig unterschiedliche Charak- 
teristika. Das bedeutet, daB der erf indungsgemaBe Laktoba- 
zillus nicht nur ein gutes Wachstum auf einem guten Nahr- 
boden, wie dem Brigg'schen Medium sondern auch,' wie in 
Tabelle 1 dargestellt ist, ein ebenfalls gutes Wachstum in 
einem Medium mit wenig Nahrstoffen zeigt. 
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T a b e 1 1 e 1 



Stamme verwendete Medlen 

FERM-P Nr, " ~" 

Brigg LC (S-W)+ (S-W)+ (S-W)+ 

Casamino- Vitamine Casaminosai 

sauren -f 

Vitamine 



Auf dem 



Markt er- 
haltl, Lakto- 
bazillus 












1946 






+ + + 








2742 






+ + + 








2779 






+ + + 






+ 


2780 






++ + 








2781 






++ + 






+ 


2782 






+ + + 









(C) Wie aus der Tabelle 2 entnehmbar ist, ist der erfindungsg 
mafJe Lak tobazillus, wenn er im Brigg 'schen oder MRS Medium 
kultiviert wird, of f ensichtlich dem bekannten Laktobazillus 
in der Wachstumsrate und der Endzel lenzahl uberlegen. 
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T a b e lie 2 



Stamme Medlen 

FERH-P Nr. Briggs 



Spez. Wachst.- Zellen- Spez. Wachst.- Zellen- 

rate (u) endzahl rate ( .u) endzahl 

(cm^) ^ (cm'') 



1946 


0.516 


65 


X 




0.53 


40 


X 


^^8 


2742 


0.597 


80 


X 


loS 


0.57 


SO 


X 


10® 


2779 


0.53 


60 


X 


10« 


0.51 


35 


X 


io« 


2780 


0.47 


70 


X 


lO^ 


0.45 


40 


X 


io« 


2781 


0.53 


70 


X 


10^ 


0.51 


40 


X 


io« 


2782 


0.47 


60 


X 


io9 


0.45 


35 


X 


io« 


Durchschni tts- 
wert fiir den 
bekannten Lak- 
tobazillus ^ 


20 


X 


io« 


0.38 


15 


X 


10« 



(D) AuBerdem sind, wie sich aus den oben erwahnten Ernahrungs 
erf ordernissen ergibt, das S-W Medium (a), das S-W + Vitamlne 
Medium (b) und sogar das S-W + Casaminosaurenmedium (c) fUr 
das Wachstum des bekannten Lak tobazi llus ungeeignet. Im 
Hlnblick hierauf slnd die Versuchsergebnisse, die durch den 
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Erfinder ermittelt wurden, in Tabelle 4 zusammengestell t. 

(E) Im Gegensatz dazu vermag der erf indungsgemafie LaktobazilLv 

nahezu immer in mindestens einem der Medien (a, b und c) zu 

wachsen und zeigt gleichzeitig eine gute Wachstumsgeschwindig- 

3 

keit und eine gute Endausbeute (Anzahl der Zellen/cm ). Gleic^ 
zeitig wurde der erf indungsgemaBe desodorierende Laktoba- 
zilluSy der in dem S-W + Vitamine + Aminosauren Medium, Je- 
doch nicht in den oben erwahnten Medien (a, b und c) wachst 
weiterhin durch den Erfinder ermittelt. 

Jedes der oben beschriebenen LC und S-W Medien wird nachfolge: 
dargestellt. LC Medium: 10 g Pepton, lO g Fleischextrakte, 5 
NaCl, 3 g K2HP0^, 10 g Glukose, 5 g Hef eextrakte, 3 g CaCO^ 
und 10 1 Wasser, pH 7,4. S-W Medium: 1 g KH2PO4, 0,7 g MgSO^ 
7H2O, 1 g NaCl, 4 g (NH^)2HP0^, 0,03 g FeSO^* 7H2O, 5 g Glu- 
kose und 1 1 Wasser. Brigg'sches Medium: Dieses (1953) kann 
hergestellt werden, gemaB "An Improved Medium For Lactobacill 
beschrieben in J. Dairy Res. 20, 36. MRS Medium: DEMAN J. C 
ROGOSA M & SHARPE. M.E. (1960) wird hergestellt gemafl J« Appl 
Bact. 23 (1), 130 « 135. 

Die in den obigen Abschnitten (D) und (E) herausgestellten 
Tatsachen sind in den folgenden Tabellen 3-1 und 3-2 zusammer 
gestellt. 
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T a belle 3-1 



Stamme Medlen 

eines von (a), (b) und (c) 



erf indungsgemaBer 
Lak tobazillus 



bekannter Lakto- 
bazil lus 



T a b e lie 3-2 



u und Ausbeute (Anzahi von Zellen/cm ) 



erf indungsgemaOer 
Laktobazillus 
(verwendetes Medium: 



(c)-Medium 



bekannter Lakto- 
bazillus 

(verwend. Medium: 
Brigg'sches Medium) 



Wie hieraus deutllch wird, zeigt der erf indungsgemafJe Lakto- 
bazillus, wenn er auf einem schlechten Nahrboden kultiviert 
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wird, nahezu die gleiche Wachstumsrate und Ausbeute wie 
die bekannten Stamme, die auf einem guten Medium wie dem 
Briggs' Medium kultiviert werden. Die Un tersuchungsergeb- 
nisse von sechs reprasentativen Laktobazillusstammen nach 
der Erfindung, von denen ein Jeder unterschiedliche Nahr- 
bodenbedingungen stellt, sind in der nachf olgenden T^belle 
zusammengef aflt . 

Tabelle 4 



Stamme 
(FERM-P Nr.) 



Un tersuchungs- 
arten 



(a) 



Medien 



(b) 



(c) 



1946 



Wachs turn 
Ausbeute 



+ 

0.17 

5 X lO 



8 



+•»■ 

0.53 
25 X lO 



8 



2742 



Wachstum 
Ausbeute 



0.20 



7 X 10 



8 



+ 

0.40 



^8 



+ + 



0.56 



20 X 10" 50 X ll 



2779 



Wachstum 
Ausbeute 



+ 

0.35 
8 X 10 



8 



2780 



Wachstum 
Ausbeute 



0.3 

6 X 10 



8 



■f 

0.35 
20 X 10 



8 
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Wachstum — - * 

2781 0*53 

Ausbeute 30 x 10 



Wachstum - - + 

2782 0.35 

Ausbeute 8 x 10 



Bemerkung: Die Ausbeute ist durch die Anzahl der Zellen/cm 
angegeben. 

(F) Es 1st nle daruber berichtet worden, daB der bekannte 
Lak tobazi 1 lus elnem Wachstum oder einem vers tark ten Wachs- 
tum ausgesetzt werden kann, indem man elnzelne oder mehrere 

N-, Oder C-Verbindungen den oben genannten Medien (a), 
(b) und (c) beigibt. Wie die Tabelle 6 zeigt, fiihren die 
Untersuchungen des Erflnders zu den diesbezugllch negativen 
Crgebnissen* 

(G) DemgegenUber zeigt Im Gegentdl Tabelle 6, daB der 

erf indungsgemaBe Laktobazillus, wenn man Ihn in alien oder 
mindestens irgend einem der Medien (a), (b) und (c), das 
die S.N,C-Verbindungen und/oder Schwefel enthaltende Amino- 
sauren aufweist, kulitivert» 
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Tabelle 5 



Zusammenf assung der Absatze (F) und (G) 



Wachstum oder Wachstumsf orderunq 

StSmme dem Medium beigegebene Verbindungen 

S.N.C.-Verbindung wurden Jedem der Medien (a), 
(b) und (c) beigegeben 



erf indungsgemaOer 
Laktobazillus 



bekannter Lakto- 
bazillus 



T a b e 1 1 e 6 



Ernahrungserf ordernisse und Wachstum oder 
Wachstumsf orderung des erf Indungsgemaflen 
Laktobazillus 



Stamme 
(FERM-P 



Grund- 
medium 



dem Grundmedlum beigegebene Verblndunc 



Nr.) 




I II 


III 


IV 


V 


VI 


VII 


VIII 


IX 


X 




(a) 


— + 














JL 


a 


1946 


(b) 


+ ♦J- 










+ 










(c) 


+- ++ 
















++ 


2742 


(a) 
(b) 


- + + 

70984^/0^93 


+ 


+ 






+ 




+ 
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T T 


T T T 

1 X X 


1 V 


V 


VI 


1/ T T 
VII 


VX X X 


T V 

X A 


X 




(c) 
























(a) 






















2779 


(b) 


— 




A, 










— 


— 






(c) 




+ i. 




















(a) 






















2780 


(b) 






















(c) 


+ 


+ X 














+x- 






(a) 












a. 




J. 








(b) 


- 




+ 






+ 










2781 


(c) 












++ 












(a) 






















2782 


(b) 






JL 


















(c) 


+ 














♦ J- 







Am Markt ver- (a) 
fUgbarer Lakto- 
bazillus (b) 

(c) 



Bemerkung: I: keine Belgabe, II: Cysteln, III: Cystin, 

IV: Methionin, V: NajS, VI: Amonium, VII: Scatpl, 
VII: Essigsaure, IX: Buttersaure, X: Propionsaure. 
Bei dlesen Versuchen wurde Na2S * 9H2O als Ua^S EisessigsSure 
als Essigsaure und 37 %-lges wassrlges Amonium als Amonlm ver- 
wendet. 
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Einzelheiten der von dem Erfinder vorgeschlagenen S»N«C.* 
Verbindungen sollen nachfolgend aerlautert werden. Nach den 
Untersuchungen des Erfinders kann eine grofle Anzahl Ubel- 
riechender Bestand tei le, die in Exkrementen enthalten slnd, 
in die folgenden drei Gruppen unterteilt werden: S-Verbindung, 
N-Verbindungen und C-Verbindungen. Dariiber hinaus wurde fest-- 
gestellt, dafl die Untersuchungen zur Desodorierung Ubel- 
riechender Bestandteile in den Exkrementen zu einem zu- 
friedenstellenden Ergebnis fUhren, wenn man den desodorie- 
renden Effekt auf H^S oder Na2S (S-Verbindungen ) , NH^, Indol 
Oder Scatol ( N- Verbindungen ) und niedrige Fettsauren (C- 
Verbindungen) untersucht, da sie reprSsenta ti v fUr die Je- 
weiligen S.N^C.-Verbindungen sind. In diesem Zusammenhang 
konnen P-- Verbindungen als zweitrangig angesehen werden. Es 
wurde weiterhin geklart, dan der erf indungsgemaBe Lakto- 
bazillus in einem entsprechend ausgewahlten schlechten 
Nahrboden, der als Ubelriechendes Inkredienzium S.N.C. -Ver- 
bindungen enthalt, wachst oder Wachstumss teigerungen erfShrt. 
Nach all diesen Betrachtungen ist der Erfinder zu einer S.N. C. 
Theorie gelangt bezUglich der Mikroorganismen und der Deso- 
dorierung von Exkrementen. 

Die beigefUgten graphischen Darstellungen erlSutern die 
Wachstumsrate des erf indungsgemSflen Laktobazillus und des 
bekannten Laktobazillus in ihrer Anf angsphase. Dabei zeigt 
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bzw. zeigen Im einzelnen: 

Fig. 1 die bewerteten Ergebnisse im LC-Medium (Grund- 

medium)mit einem Gehalt an Cssigsaure, 

Fig. 2 die Ergebnisse in dem Grundmedium mit einem 

Gehalt an Na2S, 

Fig. 3 die Ergebnisse in dem Grundmedium mit einem Ge- 

halt an NH-j, 

Fig. 4 die Ergebnisse unter Beigabe von Essigsaure zu 

(S-W) + Vitamine + Casaminosaure, 



Fig. 5 

und 6 die Ergebnisse unter Beigabe von jewells Na2S und 



Fig. 7 die Ergebnisse in einem schlechten Nahrboden mit 
einem Gehalt an Essigsaure und 



Fig. 8 

und 9 die Ergebnisse unter Verwendung von 14^2^ und NH^ 
anstelle von Essigsaure. 



Hierbei zeigt 1 die Wachstumsrate in dem einen Zusatz enthalten- 
den Medium und !• diejenige des bekannten Lak tobazillus in dem 
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glelchen Medium. Andererseits stellen 2 und 2* die Ergeb- 
nisse der Kontrol luntersuchungen jewel Is fur den ferflndungs- 
gemaOen und den bekannten Laktobazlllus dar. Die Kontroll- 
untersuchungen wurden In elnem Medium durchgefuhrt , das keinen 
Zusatz enthlelt. 

In Fig. 1 ist die Wachstumsrate des erf indungsgemanen Lakto- 
bazlllus dargestellt. Bel dlesen Versuchen wurde ein LC-Me- 
dium als relcher Nahrboden verwendet, und Esslgsaure oder 

f 

Buttersaure wurden belgegeben. In dleser Fig. glbt 1 die 
Wachstumsrate des erf indungsgemanen Stammes in dem Medium an, 
das 5 g Esslgsaure enthalt. !• zeigt die Wachstumsrate des 
bekannten Stammes in dem glelchen Medium, wahrend 2 und 2* 
Jewells die Wachstumsrate des erf IndungsgemaBen und des 
bekannten Stammes in einem Medium zelgen, das O, 1 bis Ig 
Esslgsaure enthlelt. Wie slch aus Fig. 1 ergibt, wurde das 
Wachstum des erf indungsgemanen Stammes in der Anfangsphase 
so zogernd gefordert, dan der Grad der Wachstumsforderung 
vollig unsichtbar war und kaum festgestellt werden konnte, 
auch dann, wenn man die Anzahl der lebenden Zellen zahlte, 
wahrend bel dem bekannten Stamm die Wachstumsforderung 
deutUch sichtbar war. 

In Shnlicher Weise sind die Ergebnlsse, die man erhielt, 
indem man die Stamme in elnem LC-Medium mlt elnem Gehalt 
an NagS (2g) oder NH3 (2g) Jewells kultlvierte, in den Fig. 
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2 (NajS) und 3 (NH3) dargestellt. Die bekannten Stamme wurden 
in Ihrem WachstuiB bel niedrigeren Konzentrationen gehemmt als 
die erfindungsgemaBen Stamme, d. h. , sie zeigten eine starkere 
Empfindsamkeit im Hinblick auf die Wachstumshemmung. 2 und 2' 
zeigen die Ergebnisse von Kontrolluntersuchungen , die in einera 
Medium mit einem Gehalt von nur O.l g Na2S oder NH3 durchge- 
fuhrt wurden. 

Weiterhin ist der Einflufl der S. N.C-Verbindungen auf das 
Wachstum des erf indungsgemaflen und des bekannten Laktobazil- 
lus in den Fig. 4 bis 6 dargestellt. Bei diesen Untersuchungen 
wurden die Stamme in guten, mittleren und schlechten Nahr- 
bodenmedien kultiviert und in der Anfangsphase der Stamme 
wurden auOerdem die S. N-C-Verbindungen beigegeben. Wie sich 
aus den Ergebnissen dieser Untersuchungen zeigt, fUhrte die 
Beigabe mancher Konzentrationen von Essigsaure, Na2S und 
NH3 im mittleren Nahrbodenmedium zu einer Wachstumsf orderung 
des erfindungsgemaOen Laktobazillus, wahrend der bekannte 
Laktobazillus in seinem Wachstum in dem mittleren Nahrboden- 
medium mit einem Gehalt an Na2S und NH3 nicht gefordert wurde. 

AuOerdem wachst, wie die Fig. 7 bis 9 zeigen, der bekannte 
Laktobazillus nicht in einem schlechten Nahrbodenmedium oder 
gar in diesem Medium, das S.N.C.-Verbindungen enthalt. Der 
erfihdungsgemaBe Laktobazillus einschliefllich desjenigen, 
der nicht in dem (S-W) Medium wSchst, wachst jedoch immer 
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In jedem Medium, das Na^S enthalt. Hleraus ISnt sich ent- 
nehmen, dafl Ua^S fiir das Wachstum des erf indungsgemaflen Laktc 
bazillus wesentlich ist* 

In den Fig. 1 bis 9 zeigt die ausgezogene Linie ( ) den er- 

f indungsgemaBen Laktobazillus und die gestrichelte Linie ( 

den bekannten Laktobazillus. Gleichzeitig ist die oben er- 
wahnte Beziehung in der nachf olgenden Tabelle 7 zusammenge- 
fant. 

Tabelle ? 



Versuchsbeding- 
ungen 



Laktobazillus 



bekannt. 
Lak tobazill . 



erf indungsgemaHe 
Laktobazillus 



Wachstumsgrad 



gutes Nahr- 
bodenmedium 



beigegeb. 
Verbindungen 



Essig- 
saure 

Butter- 
saure 



Ua^S 



® 



NH. 
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Wachstumsgrad 



mlitleres beigeg. 
Nahrbodenmed . Verbindg. 



Essigsaure /-» v 

Buttersaure O ^ X (g) 



NH3 ^ (§) 



Wachstumsgrad 



schlecht • belgege. 
Nahrbodenm . Ve rbi ndg . 



Essigsaure 
Buttersaure 



Na^S X 



Bemerkung:^ bedeutet, dafl die Verbindung fUr das Wachstum 

des Stammes oder dessen Wachstumssteigerung be- 
merkenswert forderllch 1st, 
Q bedeutet, dan die Verbindung das Wachstum des 
Stammes nur leicht fordert. 
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(5) bedeutet, dan die Verblndung dem Wachstum des 
itammes gut forderlich ist, 
X bedeutet, dan die Verblndung das Wachstum des 

Ctammes nlcht beelnfluOt, 
^ bedeutet, daB die Verblndung das Wachstum des 
Stammes hemmt. 

Damit der erf indungsgemSBe Laktobazillus seine desodorierende 
AktivitSt wirkungsvoller zeigt, sollte er vorzugsweise aufler 
den oben erwShnten noch die folgenden Charak teristika aufweisen: 

1) Zunachst sollten die Lak tobazillusstamme elne hohe Produktivi- 
tat von Antibiotika besitzen. Der erf indungsgemaBe Laktobazil-* 
lus umfaBt solche, die elne hohe, nledrige und keine Produk- 
tivitat von Antibiotika besitzen. 

2) Als zweites bevorzugtes Charak teristlkum sollte der Laktoba- 
zillus widerstandsfahig gegeniiber antibakterlellen Verbind- 
ungen wie Antibiotika und WUrzmitteln sein. Die erflndungsge 
mSBen Stamme zeigen ihre Auswirkungen nlcht in hinreichendem 
MaBe, wenn sie nlcht gegenUber den verwendeten, antibakterlel- 
len Verbindungen widerstandsfahig gemacht sind, Diese Tat- 
sache IHBt sich aus den Versuchsergebnlssen unter Verwendung 
von erf indungsgemaflen Laktobazil lusstammen als Brennbarkeits- 
hemmer oder Desodorant entnehmen, wobel ein Belspiel eines 
solchen Versuchs unter der Verwendung als Desodorant in Ta- 
belle 8 dargestellt 1st. 
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Tab e 1 1 e 



Tetracyclin Wirkunq der Desodorierunq 

Tetracyclin em- Tetracyclin 
4 Tabletten/Tag pfindl. Stamm widers tandsf ahig, 

( per oral) ^ Stamm 



Desodorierungsgrad 3» - 4 

von Exkrementen 



Der erf indungsgemSne Laktobazlllusstamm wiirde In der Anwesen- 
heit von Tetracyclin angebaut,und der sich ergebende Tetra- 
cyclin reslstente Stamm wurde Menschen oral zugefUhrt. Hierauf 
wurde Tetracyclin (4 Tabletten pro Tag) weiterhin eingenommen. 
Andererseits wurde der empfindliche Stamm als Kontrol Igruppe 
verwendet. Wie die Tabelle 8 zeigt, fuhrt der resistente Stamm 
zu der erwarteten desodorierenden AktivitSt, wahrend die em- 
pfindlichen Stamme nahezu keine Wirkung aufzeigten. 

3) Das ander bevorzugte Charakteristikum ist die Widerstands- 
fShigkeit gegen Gal lenf lussigkei t. Gallenf lOssigkeit be- 
sitzt eine starke antibak terielle AktivitSt und wurde frUher 
als Desinf ektionsmi ttel verwendet^ Dementsprechend sollten 
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die erflndungsgemaflen Lak tobazlllusstamme gegenUber Gallen- 
flusslgkelt widerstandsfahig seln, wenn sle fUr die Deso- 
dorierung von Exkrementen eingesetzt werden. indem man sie 
in den Eingeweiden wachsen laOt. DarUber hinaus wurde diese 
Tatsache durch Experimente bestatigt. die unter Verabreichung 
der Stamme an Menschen und Tieren durchgefUhrt wurden, wobei 
ein Beispiel eines solchen Versuchs in Tabelle 9 dargestellt 
ist. 



Tabe 1 1 



erfindungsgemafler 
Lak tobazillus 



Grad der Desodorierung 
(2 Tage nach der oralen Verab- 
reichung) 



gegen Gallenf lUssigkeit 
empfindliche Stamme 



nicht-empfindliche StSirane 
auf 25 % Gallenpulver 



Wie sich hleraus ergibt, zelgte der erf indungsgemaBe Lakto- 
bazilius,der gegenUber elnem 25 X-igen Gallenpulver reslstent 
gemacht war, eine hinreichende desodorierende AktivitSt, 
wahrend die gegenUber Gallenf lUssigkeit empf indlichen Stamme 
diese Aktivitat kaum zeigten. 
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Durch die Un tersuchungen des Erfinders beziiglich der Be- 
dingungen fur die Kul tivierung, den Anbau und die Ver- 
mehrung der erf indungsgemaBen Lak tobazillusstamme wurde 
herausgef unden, daO die Stamme in Abhangigkeit von den 
eingesetzten Medien in ihrer desodorierenden Aktivitat im 
Laufe deren Anbau oder Vermehrung nachlieB. Um dieses Pha- 
nomen weiter zu untersuchen, wurde daher die desodorierende 
Aktivitat der erf indungsgemaBen Stamme untersucht, indem 
man sie in einem guten, mittleren und schlechten Nahrboden- 
medium anbaute, welches wahlweise Milchpulver (das nicht 
fur das Wachstum des Laktobazillus als bevorzugt bekannt ist) 
Oder Gallenf lussigkeitssauren enthielt. Bei diesen Unter- 
suchungen wurden die Medien, die im wesentlichen aus dem 
bereits erwahnten MRS- oder LC -Medium, Milchpulver oder 
einer Mischung hieraus bestehen, als gute Nahrbodenmedia 
eingesetzt. Das Medium, das man erhielt, indem man 0,5 g 
Na2S, 0,5 g Scatol und 1 g Butte'rsaure ( Bes tand teile von 
Exkrementen) (nachfolgend als "F-Bestandteil" bezeichnet) 
entweder dem MRS-Medium oder dem LC-Medium, Milchpulver 
Oder einer Mischung davon beigab, wurde ebenfalls als 
gutes Nahrbodenmedium eingesetzt. Andererseits bestanden 
die mittleren Nahrbodenmedien im wesentlichen aus einer 
Mischung von dem (S-W) Medium, Aminosauren und Vitaminen* 
Ein Medium, das man erhielt, wenn man F-Bes tand tei 1 e und/ 
Oder Milchpulver der Mischung beigab, wurde ebenfalls als 
schlechtes NShrbodenmedium eingesetzt. Beispiele fur die 

7098A9/0993 

OPfG/NAL fNSPECTHD 
COPY 



- 2^ - 



2723191 



Zusammensetzungen dieser Medien slnd nachfolgend angegeben: 

(I) Schlechte Nahrbodenmedien : 1) (S-W) Medium + 1 g Casamino- 
sauren ♦ lO g Gal lenpul ver ; 2) 1) + F-Bes tandtei le ; 3) 1) + 
30 g Milchpulver; 4) 3) + F-Bestand teile ; 5) (S-W) Medium 

+ 0, 1 g Vitamine + 10 g Gallenpulver ; 6) 5) + F-Bestandteil 
7) 5) + 30 g Milchpulver; 8) 7) + F-Bestandteile. 

(II) Mittlere Nahrbodenmedien: 9) (S-W) Medium + 1 Casamino- 
sauren + 1 g Hefeextrakte + 10 g Gallenpulver; 10) 9) 4 
F-Bestandteile; 11) 9 ) + 30 g Milchpulver; 12) 11) + 
F-Bestandteile; 13) 2 Pepton + 0,005 g MgSO^ ♦ 7H2O + 0,5 g 
KH2PO4 ♦ 1 g NaCl + 1 g Gallenpulver; 14) 13) + F- Be- 
standteile; 15) 1/10 MRS-Medium; 16) 14) + F-Bestandteile; 
17) 1/3 MRS Medium; 18) 17) + F-Bestandteile. 

(III) Gute Nahrbodenmedien: 19) MRS-Medium; 20) 19) + F- Be- 
standteile; 21) MRS + 10 g Gallenpulver; 22) 21) + F-Be- 
standteile; 23) MRS + 30 g Milchpulver; 24) 23) + F- Be- 
standteile; 25) MRS + 30gMilchpulver + 10 g Gallenpulver; 
26) 25) + F-Bestandteile; 27) Mi Ichpul vermedium ; 28) 27) 
+ F-Bestandteile; 29) LC-Medium; 30) 29) + F-Bestand- 
teile; 31) LC-Medium + 10 g Gallenpulver; 32) 31) + F-Be- 
standtelle. 

Die desodorierende Aktivi tSt- der Stamme, die untersucht wurden, 
indem sie wahrend elner mittleren Dauer in diesen Medien ange- 
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baut wurden, soli nachfolgend eriautert warden. 

(I) Zunachst wurde beobachtet, dan die desodorierenden Lakto- 
bazillusstamme ihre Wachs tumsra te im beginnenden und mitt- 
leren Status oder weiter uber den gesamten Ablauf ihres 
Wachstums steigern, indem man F-Bes tand tei le in eines der 
schlechten Nahrbodenmedla (Nr. 1 bis 8) gibt, obwohl die 
spezielle Wachs tumsrate der Stamme in Abhangigkeit von den 
verwendeten Medien un terschiedl ich war. Daruber hinaus 
anderte sich die desodorierende Aktivitat der Stamme nicht 
bei dem Anbau uber einen Zeitraum in dem schlechten Nahr- 
bodenmedium, das keine F-Bes tandtei le enthielt. Demgegen- 
uber steigerten manchmal die Stamme ihre desodorierende 
Aktivitat durch wiederholten Anbau in der Anwesenheit 
von F-Bestandteilen. 

(II) Die Stamme zeigten ein starkes Wachstum in den guten Nahr- 

bodenmedien (19 bis 32), und die Auswirkung von F-Bes tand tei- 
len auf ihre Wachs tumssteiegerung war vollig unsichtbar und 
konnte auch nicht durch Zahlung der Anzahl der lebenden 
Zellen ermittelt werden. Daruber hinaus zeigten die Stam- 
me, wenn sie in den guten Nahrbodenmedien angebaut wurden, 
eine rapide Abnahme ihrer desodorierenden Aktivitat durch 
wiederholte Anbauvorgange, unabhangig davon, ob den Me- 
dien F-Bestandteile beigegeben wurden oder nicht. Lakto- 
bazillusstamme (beispielsweise diejenigen, die zur Her- 
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stellung handelsUblicher Milchgeti^anke verwendet 
werdenj, welche weder in mittleren Nahrbodenmedien 
wachsen noch eine wesentliche desodorierende Aktivitat 
zeigen, wurden in ihrem Wachstum durch die Beigabe von 
F-Bestandteilen zu den schlechten und mittleren Nahr- 
bodenmedien gehemmt, wahrend sie gleichzeitig keine 
Empf indlichkeit in den hohen Nahrbodenmedien zeigten, 
wie im Fall der erf indungsgemaBen Lak tobazi 1 luss tamme, 

Wie sich aus den obigen Erlauterungen klar ergibt, wird, urn 
den Aktivitatsverlust der desodorierenden Lak tobazil lusstamme 
zu verhindern, das Wachstum der Stamme durch die Beigabe von 
F-Bestandteilen zu dem Medium s timulier t, und es muB fur die 
Kultivierung ein Medium eingesetzt werden, das F-Bestand teile 
enthalt. Die Abnahme der Aktivitat der desodorierenden Lakto- 
bazillusstamme wurde dementsprechend im Laufe der Expermimente 
beobachtet. Daruber hinaus war von groBer Wichtigkeit, da ein 
derartiges Phanomen wahrend des Anbauens und Lagerns dieser 
Stamme beobachtet wurde, nach Bedingungen fur den Anbau der 
Stamme zu suchen, um gleichzeitig ihre starke Aktivitat auf- 
rechtzuerhal ten* Angesichts der Tatsache, daB die desodorierend 
en Laktobazillusstamme manchmal ihre Aktivitat durch den Anbau 
in schlechten Nahrbodenmedien mit einem Gehalt en F-Bestandtei- 
len steigern, und daB ihre Aktivitat durch den Anbau in guten 
Nahrbodenmedien stark abfallt, hat der Erfinder Versuche unter 
Verwendung der schlechten Nahrbodengrundmedien durchgef Uhr t , di 
gegebenenf alls S . N.C-Verbindungen , wie beispielsweise geruch- 



709849/0993 



- 2^ - 

30 



2723191 



erzeugende Bestandteile von Exkrementen, wie sie durch den 
Erfinder klasslf iziert worden sind, enthielten. Die Tabelle 



10 zeigt typlsche und erlauternde 


Beispiele derartiger Ver- 


suche. 




T a b e 1 1 


e 10 


dem Grundmedium beigegebene Ver- 


3. 6. 9, 


bindungen 


Generation 


0,5 g Na^S + 0,5 g NH-^ + 




1 g Essigsaure 




1 g Essigsaure 




5 g Magermilch 


<S>^ O O ^ X 



Wahrend in den oben erwahnten Experimen ten Na^S , NH^ und Essig- 
saure reprasentativ fUr solche Verbindungen eingesetzt wurden, 
die dazu dienen, die Aktivitat der Stamme zu erhalten, wurde 
gleichzeitig deutlich gemacht, dafl die von dem Erfinder als 
S.N.C. -Verbindungen bezeichnete Zusammensetzungen , wle bei- 
spielsweise Methyl sul fid, Mercaptan, Scatol, Indol , Buttersaure 
und Propionsaure in all den Fallen nahezu die gleichen Ergeb- 
nisse,wie oben aufgezeigt, insoweit erbringen, wenn sie in 
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Kombination mit den S« N. C^-Verbindungen eingesetzt werden* 
Die Anderungen in der desodorierenden Aktivitat der Stamme, 
die ermittelt wurde, indem man verschiedene Aminosauren und 
Proteine dem Grundmedium beigab, sind in der f olgenden Tabelle 
11 aufgefUhrt. 

Tabelle 11 (A) 



Dem Grundmedium beigegebene 


Anbauerqebnisse 




Zusammensetzungen (z. B. S-W + 
Vitamine) 


3, 6. 

Generation 


9. 




Protein 


Pep ton 


X 








rep t lu 


Fleischextrak te 


X 










Magermilch 


X 










Cystin 


€) 


<^ 








Cys tein 






o 






Methionin 




© 


o 




Amino- 


Alanin 


o 


X 






sauren 


Phenylalanin 


o 


X 


)?^" 






Arginin 


o 


X 








Asparagin 


o 


X 


X 






Asparaginsaure 


o 


X 


X 






Glycin 


o 


X 


X 






Glutaminsaure 






o 






Aminobuttersaure 


X 


X 







7 0 9 8 4 9 
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3. 6. 

Genera t ion 


9. 


LGUcin 


X 


X 


A\ 


1 so 1 euc i n 


X 


X 




Hi s tidi n 


X 


X 


X 


Prol i n 


X 






Lysin 




o 


X 


Tv ros i n 


X 


X 


)K 

A\ 


TrvD toDhdn 


X 


;^ 


Of 


Th reon i n 


X 






Serin 


X 




X 



Bemerkung: ^ : keine Ak ti vi tatsabnahme 

(o) : leichte Ak tivi tatsabnahme 

Q ; maBige Ak tivi tatsabnahme 

X : Aktivi tatsabnahme 

^ : bemerkenswerte Ak tivi tatsabnahme 



(S-W) bezieht sich auf das S tephenson-Whetham Medium. Wie sich 
deutlich aus Tabelle 11 (A) ergibt, bewirken die spezifischen 
vier bis funf Aminosauren eine Auf rech terhal tung der Aktivitat 
der Stamme wahrend ihres Anbaues. Im Gegensatz dazu fuhren an- 
dere Aminosauren wie Prolin und Tyrosin zu einer rapidcn Ab- 
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nahme der desodori erenden Aktivitat der Stamme. Es zeigt sich, 
dan es zuerst durch diese Versuche bestatigt wurde, daH sich 
die Aminosauren im wesen tl ichen in drei Gruppen eintcilen 
lassen: Die erste Gruppe von Aminosauren halten die Aktivi- 
tat der desodorierenden Laktobazi 11 us stamme aufrecht. Die 
zweite Gruppe von Aminosauren, wie Glycin, Gl u tami nsaure und 
Lyr.in, fiihren zu einem leichtcn Zuriickqchen dor Aktivitat der 
Stamme. Die dritte Gruppe fuhrt zu einer bemorkonswer ten Ab- 
nahme der Aktivitat. Obwohl man beobachtet hatte, dan die des- 
odorierenden Laktobazi llusstamme ihre Aktivitat verringern, 
wenn sie in einem guten Nahrbodenmedium angebaut werden, urn 
sich dort zu vermehren, zeigte der Erfinder die Losung dfeses 
Problems aufgrund der oben erwahnten Crkenntnisse auf. Dariiber 
hinaus waren die oben erwahnten Un tersuchungen auch insofern 
bedeutungsvoll als manche andere Verbindungen als die geruchs- 
erzeugenden Bestandteile von Exkrementen wie die S.N.C-Ver- 
bindungen nutzlich sind, urn die Aktivitat der Stamme wahrend 
ihres Anbaues auf rechtzuerhal ten. Es wurde aunerdem herausge- 
funden, dan auch eine einzige Verbindung wirkungsvoll ein- 
setzbar ist, urn die Aktivitat der erf indungsgcmanen Lakto- 
bazillen insoweit auf rechzuerhal ten, als die Verbindung S.N.C. 
enthalt. Unter einem praktischen Gesich tspunk t erhalten diese 
Erkenntnisse eine groOe Bedeutung, 

Wie in Tabelle 11 (B) dargestellt ist, zeigen sich gute Erfolge 
auch durch die Verwendung einer Mischung von S. N.C.-Verblnd- 
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ungen und besondere 


Ami nosauren • 
Tabelle 11 


(B) 






S . N - C - — Verbi ndun aen 


den S.N.C.-Verb, 


Anbaucrqobn i snc 


beigegeb. Amino- 
sauren 


3. 6. 

Generation 


9 • 




Cys ti n 


- — ^ 






n P n Na *^ 


Cvshein 








n 9 n NH 


Methionin 








+ 

0,4 g Essig- 
saure 


Glycin 




o 




Glutaminsaure 






© 




Asparaqin 










Asparagi nsaure 






© 




Lysin 










Arginin 










Phenylalanin 




o 


o 


0,5 g Na2S + 
0,5 g NH-j + 
1 g Essigsaure 


Casaminosaure 




© 


o 



Unter Bezugnahme auf die Lagerverf ahren und pharmazeu tischen 
Zusammensetzungen : 

Verschiedene Lagerverf ahren fiir Stamme und pharmazeu tische 
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Zusammensetzungen, die diese enthalten, sind bereits bekannt. 
Die erf indungsgemaBen Lak tobazi 1 luss tamme konnen mittels ver- 
schiedener bekannter Verfahren, wie AbkUhlen, Trocknen, Vakuum 
trocknen oder in flussiger Form gelagert v/erden^ Wie jedoch 
durch die Versuche des Erfinders bereits gezeigt wurde, muB 
bei der Lagerung der Stamme manchmal besondere Sorgfalt ange- 
wendet werden, um eine Abnahme der desodorierenden Aktivltat 
zu verhindern, bei welcher es sich um eine charak teristische 
Eigenschaft der erf indungsgemaOen Lak tobazi 1 1 uss tamme handelt* 
Im besonderen^ wenn die Stamme bei einer niedrigen oder mitt 
leren Temperatur flussig oder durch AbkUhlen oder Trocknen 
in der Anwesenheit einer Verbindung, die beim Anbau der Stam- 
me zur Herabsetzung deren Aktivitat fuhrt, gelagert werden, 
fuhrt auch dies zu einer Abnahme in ihrer desodorierenden 
Aktivitat, wie im Falle des Anbaus* 

Die Tabellen 12 und 13 zeigen die Ergebnisse von Versuchen, 
die der Erfinder durchgefuhrt hat« 

Tab e lie 12 



dem Grundmedium beige- Auswirkungen der Zusammensetzunger 
geb« Zusammensetzg. auf die Lagerung der Stamme 



(z.B. S-W + Vitamine) 


28° C 


8° C 




getrockn. halb feucht 


getro. halb feuc 




getr. 


getr. 


Na2S 


^ <§) # 




Methylsulf id 


O ® ® 


0 <£> 
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28° C 






8° C 






getrock 


. halb 
getr. 


f eucht 


getrock , 


halb 
getr. 


f eucht 


NH4C1 




® 








(£) 


Mercaptan 














Scatol 




® 










Indol 


(S) 


(5) 


© 


(5) 


(5) 




Natriutnacetat 














Natriumbutyrat 














Natriumprpionat 


<S> 






© 






Bemerkung: (S-W) 


: wie oben ^ 


def iniert. 









Die Tabelle 12 zeigt die Ergebnisse von Versuchen, die in der 
Anwesenheit einer geeigneten Menge einer S. N.C.-2usammensetz- 
ung ausgefUhrt wurden, wobei das Ergebnis zeigt, dan die 2u- 
sammensetzungen in einer wirkungsvol len Weise die desodorier- 
ende AktivitSt der Stamme auf rech terhal ten* 
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T a b e 1 1 e 13 



dem Grundmedium beigeg. Auswirkungen der Zusammensetzungen 

Zusammensetzungen (z. B. auf die Laqerunq der Stamme 

S-W ♦ Vitamine) _-o ^ qO _ 







getrock. 


halb 
getr. 


f eucht 


getrock . 


halb 
getr. 


f euc 


Protein 


Pepton 














Peptid 


Fleischextrakte ^ 


% 












Magermilch 


X 


X 


X 


X 


X 


X 




Cys tin 
















Cystein 


® 




o 


® 




O 




Methionin 


® 




0 






O 




Alanin 


X 


X 


X 


X 


X 


X 




Phenylalanin 


-X 


X 


X 


X 


X 


X 


Amino-* 


Arginin 


O 


X 


X 


o 


o 


X 


sauren 


Asparagin 


X 


X 


X 


X 


X 


X 




Glycin 


o 


X 


X 


o 


X 


X 




Glu taminsaure 


O 


o 


X 


® 


o 


X 




Amlnobuttersaur • 

X 


X 


X 


X 


X 


X 




Leucin 


X 


X 


X 


X 


X 


X 




Isoleucin 


X 


X 


X 


X 


X 


X 




Histidin 


O 


X 


X 


o 


X 


X 




Prolin 


X 


X 


X 


X 


X 


X 




Lysin 


o 


o 


X 


o 


o 


X 




Tyrosin 


X 


X 


X 


X 


X 


X 
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28° C 6° C 



getrock. bf^^/e'Jcht getrock. ^f^^.f 



Tryptophan 
Threonin 



Serin 



Bemerkung: getrocknete Form: Wassergehalt = 8 %; halbgetrocknet : 
Wassergehalt = 15 %; feucht: elne Fermentierungsbruhe 
des Stammes oder einer Masse aus lebenden Zellen des 
Stammes. Die unter trockenen Bedingungen gelagerten 
Stamme halten ihre desodorierende Aktivitat uber ei- 
nen langeren Zeltraum, verglichen nit denjenlgen, die 
unter feuchten Bedingungen gelagert sind. 

Gleichzeitig verlieren auch die mit Milch uberzogenen Stamme, 
wenn sie durch Lyophi 1 isierung oder bei einer extrem niedrigen 
Temperatur gelagert werden, nicht ihre desodorierende Aktivitat, 
sondern werden in einem guten Zustand gehalten. Doch auch in 
solchen Fallen uberzieht man bevorzugt die Stamme mit Schwefel 
enthaltenden Aminosauren. 

Wie im Falle des oben erwahnten Anbaues, erhalt man auch gute 
Ergebnisse sowohl im trockenen, halbtrockenen odor angefcucht- 
eten Zustand, wenn die Stamme in der Anwesenheit einer Mischung 
von S.N.C.-Zusammensetzungen und Aminosauren gelagert werden. 
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Aus der Tabelle 13 ergibt slch, dan ein Oberziehen der Stammc 
mit Aminosauren, wie Cystin oder Methlonin fur deren Lagerung 
geeignet ist. Dies zeigt an, daB die Stamme gemafi der Erfind- 
ung direkt einem lebenden Korper verabreicht werden konnen. 
AuOerdem zei^ sich, daB auch verschiedene andere Methoden als 
eine Lyophilisierung und Lagerung bei niedriger Temperatur 
eingesetzt werden konnen, urn verschiedene Formen pharmazeu- 
tischer Zusammensetzungen herzus tel len* Wenn beispielsweise 
die Stamme in einem Medium angebaut werden, das eine groBe 
Menge Na2S, NH^ und Buttersaure enthalt, und sie diese Mengen 
nicht vollstandig verdauen, so miissen die Stamme ausgiebig 
gewaschen werden* Diese Waschung beeintrachtigt die Lagerbe- 
dingungen der StSmme- Aus den oben erwahnten Fakten ergibt 
sich jedoch, daB in solchen Fallen Cystin und Methionin , die 
filr den lebenden Korper als geeignet anerkannt sind, als Cber 
zugsmittel fur die Stamme eingesetzt werden konnen. 

Verschiedene Eigenschaf ten der desodorierenden StSmme gemafl 
der Erfindung, wie deren biochemische Eigenschaft und deso- 
dorierende Aktivitat werden nachfolgend erlautert unter Bezug 
nahme auf sechs Stamme als reprasentati ve Beispiele* 

Die Tabelle 14 zeigt die biochemischen Eigenschaf ten. Auf der 
anderen Seite ist die Beziehung zwischen den Ernahrungserf or- 
dernissen und dem Wachstum der Stamme in den Tabellen 15 und 
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16 dargestell Weiterhin zeigt die Tabelle 17 die Wirkungen 
der Stamme auf die Desodorierung von Exkromentcn. Die in Pig. 

17 zur.apmenqof anten Vcrsuchc wurden durchqr^f Uhr t , indem man 
einigc Schleilen von Stammcn oder einer Fermen ta tionsbriihe 
frischen Exkrementen oder einer liinffachen Verdunnunq hiervon 
beigab,und dann die Mischung kultivierte. 



Tabelle 



14 



Mikrospkopische Beobachtung und morpho- 
logische Charak teristika 



1946 



Ft:RM-P Nr. 
2742 2779 



2780 



2781 



2782 



Gram 



kurz. Stab Kokken- kurz. Kokken- Kokken- kurz. Stab 

Form runde Enden bazillen Stab, rd.bazillen bazillen rd. Enden 

Enden 



Fragella 
Kapsel 



Bewegl ich- 
kei t 



Kul ti vierung 



anaerob bis mikroaerophi 1 



in einem Med- 
ium von (Agar+ 
Zucker + Vitamine) 



runde Mi ttelkolonien 



Projektion halb halb halb halb 

spharisch sphar. sphari. spharisch 
dick dick mittel dick 



dUnn 



halb 

spharisch 
dick 



Oberf lache 



glatt, befeuchtet 



Umf ang 



eben 



• milchig milchig milchig milch. WeiB mrTchig^ 

Farbe weiB, un- weiB, weiB^un- weiB, un- undruch- w^^^t y"*. 

durchsicht.undurch-durchs. durchs. sichtig durchsicht 
schleimig sichtg. schleimig schleimigschleimig schleimig 
schleimig 
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T a b e 1 1 e 15 
(Allgemeine Eigenschaf ten ) 



FERM-P Nr. 
1946 2742 2779 


2780 


2781 


2782 


Ajnmoniakerzeu- 

gung * " 








H2S-Erzeugung - - - 








Indolerzeugung - - - 


- 




- 


Catalaseerzeugung - - « 


- 


- 


- 


Pigmen terzeugung — - — 








Gel at i never f lussig- 

unq - « . 


- 


- 


- 


Verwendung von 

Zi tronensaure " " ~ 


- 




- 


Zersetzung von 

Harnstoff - - 








M.R. Reaktion + + + 


+ 






V. F. Reaktion - - - 








Reduktion von 

Ni traten " ~ 
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T a 


belle 16 








(Fahigkeit 


zum Abbau von Zuckern) 








1946 


FEUM-P Nr* 
2742 2779 2780 


2781 


2782 


Ribose 


— 


+ + 




4- 


Galactose 




+ -f 




-f 


Sucrose 




-f -1- + 






Mai tose 




+ + + 


+ 




Celobiose 










Laktose 




-f + 






Melebiose 


+ 


+ + + 






Raf f inose 




+ — — 






Melezi tose 










Manni tol 
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T a b e 1 1 e 17-1 



Desodorierung tierischer Exkremen te 
(unmittelbar auf die Exkremente aufgebracht) 



don txkrementen b( 
Stamme Tiere Frische Exkremen te Kontrol le qoqobene Stammc: 

Gesamtgewich t : 2g (kein Stamm Mnnqo an lobondcn 
(%) wurdo bcigo- Zollen (3 5chlcil( 

grbon) vol 1 ) 



Dc.uor d. Kultivicr 
nacn dor Bcigobe 
?4 AH 72 





Hunde 


100 
20 


4 
4 


?.' 
2' 


2 
1 


!• 
!• 


X -7 *t w 


Kuhe 


100 

20 


4 
4 


1 • 
!• 


1* 

1 


!•/ 
!• ' 
















Schweine 


100 
20 


4 
4 


2 
2 


2 
2 


!• 
!• 




Hiihner 


100 
20 


4 
4 


2 
2 


2 
2 


!• 
1' 




Menschen 


20 


A 
*« 

4 


2' 


c. 

2 


1 

1' 




I 1 U 1 1 VJ ^ 


lOO 
20 


4 
4 


3 
3 


2' 

3 


2 

2* 




Kuhe 


loo 

20 


4 
4 


2 
2 


1* 
1* 


!• 
1' 


2742 


Schwei ne 


lOO 
20 


4 
4 


3 
3 


3 
3 


2' 
2* 




Huhner 


lOO 
20 


4 
4 


3 
3 


3 
3 


2' 
2* 




Menschen 


100 
20 


4 
4 


3 
3 


2* 

3 


2 
2 




Hunde 


100 
20 


4 
4 


3 
3 


2* 

3 


2 

2* 




Kuhe 


100 
20 


4 
4 


2 
2 


1' 
1' 


1« 
1' 


2779 


Schweine 


100 
20 


4 
4 


3 
3 


3 
3 


2 
2 




Huhner 


100 
20 


4 
4 


3 
3 


3 
3 


2 
2 




Menschen 


100 
20 


4 
4 


3 
3 


2' 

3 


2 
3 




Hunde 


100 


4 


2' 


2 


1« 






20 


4 


2' 


2 


1' 




Kuhe 


100 
20 


4 
4 


2 
2 


1* 
1* 


!• 

1 



2780 
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2781 



SChweine 


100 


4 


2 • 


2 


1 ' 


U 


4 


2' 


2 


!• 






4 


2 • 


2 


1' 


Hiihner 


20 


4 


2* 


2 


1' 


Menschen 


100 


4 


2* 


2 


A C 
1 ' 


20 


*« 


2 ' 


2 


1* 




100 


4 


3 


2 • 


2 


Hunde 




A 


3 


2' 


2 




100 


4 


2 


2 


2 


KiihG 


20 


4 


2* 


2' 


2 




100 


4 


3 


3 


2 


Schwei ne 


20 


4 


3 


3 


2 




100 


4 


3 


3 


2 


Huhner 




4 


3 


3 


2 




Bemerkung: Exkremente (%): 100 % : lOO % Exkremente 

20 % : 20 % Exkremente, 80 % Wasser 

lebende Zellen: drel Schleifen voll des auf Petri- 

schalen kultivierten Statnmes wurden 
den Exkrementen beigegeben. 



meite*^^ Exkre- ^^^^^^ ausgeschiedene Exkremente. 
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T a b e 1 1 e 17-2 

Desodorierung tierischer Exkrcmente 
(unmittelbar auf die Exkremente aufgebracht) 



Stamme Tiere Frische Exkremente Kontrolle 

Gesamtgewicht: 2g (kein Stamm 

wurde beige 



den Exkrementen t 
gegeb. Stamme: Me 

























Dauer 


d. Kultivie 










nach 


der Beigabe 










24 


48 


72 




Hunde 


100 

20 


4 
4 


2 
2 


2 

1' 


1' 

1? 




Kuhe 


100 
20 


4 
4 


1 

2 


1* 

2 


1« 

1» 


1940 


Schweine 


100 
20 


4 
4 


2' 
2* 


2 
2 


1 • 
1* 




Huhner 


100 
20 


4 
4 


2* 
2' 


2 
2 


1 • 
1' 




Menschen 


100 
20 


4 
4 


2* 

2 


2 
2 


1 ' 
1« 




Hunde 


100 
20 


4 
4 


3 
3 


3 
3 


2 • 
3 




Kiihe 


100 


4 
4 


2 
2 


!• 

2 


1' 

2 


2742 


Schweine 


lOO 
20 


4 
4 


2* 
2* 


2 
2 


2 
2 




HUhncr 


100 
20 


4 
4 


3' 
3' 


3 
3 


2' 

2 . 




Menschen 


loo 

20 


4 
4 


3 
3 


2' 
2* 


2 
2 




Hunde 


loo 

20 


4 
4 


3 

3« 


3 
3 


2« 

3 




Kuhe 


100 
20 


4 
4 


2 
2 


1* 

2 


1 

2 


2779 


Schweine 


100 
20 


4 
4 


2* 
2« 


2 
2 


2 
2 




Huhner 


100 
20 


4 
4 


3' 
3* 


2' 
2- 


2 

2* 




Menschen 


100 
20 


4 
4 


3 
3 


2* 
2' 


2 
2 
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Hunde 


4 
4 


2* 
2* 


2* 
2« 


2 
2 




lOO 

Kuho 


4 
4 


2 
2 


!• 

2 


!• 
!• 


2780 




4 
4 


2* 
2 • 


2 
2 


1* 




^..^ 100 


4 
4 


2' 

2 


2 
2 


1 • 




100 


4 
4 


2' 

2 


2 

1* 


2 

1* 




Hunde 


4 
4 


3* 

2 


3 
2 


2' 
2' 




^..^ 100 
Kuhe 


4 
4 


2 
2 


2 
2 


2 
2 


2781 


Schweine «^ 


4 
4 


2* 

2' 


2 
2 


!• 

2 


Huhner "^28 


4 
4 


2* 
3* 


2 
2 


2 
2* 




Menschen 


4 
4 


2« 

3 


2 
2 


2 
2 




^ 100 
Hunde 


4 
4 


2 
2 


1 

2 


!• 
!• 




Kuhe 


4 
4 


2 
2 


1* 

2 


1 
1 ' 




^ w . 100 

OQ- 1 IW X 1 1 20 


4 
4 


2* 
2' 


2 
2 


f 
1 * 




100 

Huhner 20 


4 
4 


2' 
2* 


2 
2 


1* 

2* 




^ 100 


4 
4 


2 
2 


2 
2 


1* 

2 


Bemerkung : 


Fermentationsbriihe; 


die Stamme 


wurden 


48 Stunden 




lang in Testrohren 


kultiviert, 


und 5 ml 


der 


Fer- 




mentationsbriihe wurden den Exkrementen 


beigegeben 



Die Tabelle 18 zeigt die Wirkungen der Stamme auf die Deso- 
dorierung von Exkrementen. Die Untersuchungen wurden durchge- 
fuhrt, indem man representative sechs Laktobazillusstamme goma 
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der Erfindung in dem folgenden Medium kultlvierte und oral 
verschiedenen Tieren und Menschen verabreich te. 

Zusammensetzung des verwendeten Mediums: KH^PO, MgSO^*7H20, 
NaCl, (NH^)2HP0^, FeSo^ • VH^O, Starke, CaCO^, Casaminosauren, 
Hef eextrak te, Na^S • 9H2O, Essigsaure, Dutters<iure, Propion- 
saure, Ammoniak, Indol , Scatol, Cystin und Vitamine^ Nachdem 
die Stamme in dem Medium kultiviert waren, wurden die lebenden 
Zellen durch Zentrif ugierung gesammelt. Die so gesammelten 
Stamme wurden in der Form eines nassen Kuchens mit Brot oder 
Butter gemischt und oral mit einer Dosis von 0,5 g/kg verab- 
reicht. Die Auswirkungen auf die Desodoricrunq dor Exkremente 
wurde vom auf die Verabreichung folgenden Tag ermittelt* 

Der Grad der Desodprierung wird im Rahmen der Erfindung wie 
folgt definiert: O kein Geruch; 1 ganz schwacher Geruch; 1' 
sehr geringer Geruch; 2 anfangs wird ein geringer Geruch fest- 
gestellt, der jedoch bald verschwindet ; 2' geringer Geruch; 

3 der Geruch ist geringer als derjenige, der Kon trol 1 gruppe ; 

*: 

i 

4 der Geruch als solcher der Kontrol Igruppe. 
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T a b e 1 1 e 18-1 



Desodorisierungswirkung 
(per os) 



Stamme (FERM-P Nr) 



Lebewesen 



Hunde 



1946 



2742 



Die desodorierende Wirkung 
zeigte sich zwei Tage nach 
der Verabreichung und hielt 
etwa 30 Tage an. Danach nah- 
men die Exkremente wieder all- 

mahlich ihren ublichen Geruch an. nahmen die Exkremente 

wieder ihren ursprUng— 
lichen Geruch allmahl. an 



Die desodorierende 
Wirkung begann zwei 
Tage nach der Verab- 
reichung und hielt 
fiinf Tage an. Danach 



Die desodorierende Wirkung 
begann zwei Tage nach der 
Verabreichung und hielt fur 
. etwa 20 Tage an. Danach nah- 
scnweine Exkremente wieder 

ihren Geruch in der gleichen 
Weise an wie oben. 



Die desodor. Wirkung 

begann zwei Tage nach 
der Verabreichung und 
hielt etwa drei bis 4 
Tage an. Danach nahmen 
die Exkremente wieder 
in der gleichen weise 
wie oben ihren Geruch an. 



HUhner 



Die desod. Wirkung begann 
zwei Tage nach der Verabr^ 
und hielt etwa 15 Tage an. 

Danach nahmen die Exkremente wie oben 

ihren Geruch in der gleichen 
Weise wie oben wieder an. 



Die desod. Wirkung begann 
zwei Tage nach der Verabr. 
. und hielt etwa 15 Tage an. 
nenscnen ^3^3^,^ nahmen die Exkremente wie oben 

ihren Geruch in der gleichen 
Weise wie oben wieder an. 



Bemerkung: Hunde: Durchschnttswert 50 Hunde 

Schweine: Durchschnittwert 20 Schweine 
Huhner : Durchschni ttswert 30 HUhner 
Menschen: Durchschnl ttswert 30 Menschen 
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Desodorierungswirkung 
(per os) 



Lebewesen 



Stamme (FERM-P Nr) 



Hunde 



2779 



Der Stamm zeigte nahezu die 
gleichen Wirkungen wie die- 
Jenigen des Stammes Nr, 2742 



2780 



Die desodor. Wirkungen 
zeigten sich zwei Tage 
nach der Verabreich,, sic 
waren jcdoch nicht so 
stark verschwanden in 
sieben bis zehn Tagen. 



Schweine 



wie oben 



wie oben 



HOhner 



wie oben 



Die desodor, Wirkungen 
zeigten sich zwei Tage 
nach der Verabreichung, 
Sie warcn jedoch nicht so 
stark und verschwanden in 
etwa funf Tagcn. 



Menschen 



wie oben 



wie oben 
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18-3 



Desodorierungswirkung 
(per os) 



Lebewesen 



Stamme (FERM-P Nr) 



2781 



2782 



Der Stamm zeigte nahezu die 
gleichen desod. Wirkungen, Die 
Hunde Dauer der Desod, war jedoch 
etwas kurzer. 



Der Stamm zeigte nahe- 
zu die gleichen desod, 
Wirkungen, wahrend 
nahezu der gleichen Zei 
dauer wie diejenigen de 
Stammes Nr, 2779 
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Schweine 


wie 


oben 


wie 


oben 


Huhner 


wie 


oben 


wie 


oben 


Menschen 


wie 


oben 


wie 


oben 



Von den oben erwahnten biologischen Eigenschaf ten und Er- 
nahrungserf ordernissen wird deutlich, dafl die erf indungsge- 
maBen Laktobazillusstamme mit Ausnahme der bei dem Genus 
Laktobazillus Ublichen Eigenschaf ten unterscheiden sich in 
einem weiten Bereich bezuglich ihrer Eigenschaf ten wie Er- 
nahrungserf ordernissen und der Fahigkeit Zucker zu zersetzen* 
Beispielsweise wachsen manche Stamme gemafle der Erfindung im 
(S-W) -Medium, und andere zeigen gute Wachstumseigenschaf ten 
im (S-W + Vitamine)-Medium. Es ist allgemein bekannt, daB, 
nachdem man eine Isola tionstechnik fur die Stamme bestimmt 
hat, es wesentlich leichter ist, viele ahnliche Stamme zu 
isolieren. In gleicher Weise gelang es dem Erfinder, viele 
desodorierende Laktobazillusstamme zu isolieren, Ungeachtet 
der Tatsache, dan verschiedene Eigenschaf ten dieser isolierten 
Stamme untersucht wurden, sind jedoch nur solche Stamme in 
der vorliegenden Erfindung beschrieben worden, die sich in 
ihren Eigenschaf ten unterscheiden, wobei die ahnlichen ausge- 
lassen wurden. Nichtsdes toweniger zeigen. die durch den Erfinder 
isolierten, er f indungsgemaHen Laktobazillusstamme deutlich, 
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wie ausfuhrlich beschrleben wurde, daB sle gemeinsame 
Elgenschaf ten von grundsStzl icher biologlscher Bedeutung 
besitzen. Diese gemeinsame Elgenschaf ten liegen in bemerkens- 
wert niedrigeren Ernahrungserf ordernissen und einer schnelleren 
Wachstumsrate, verglichen mit den bekannten Laktobazillus- 
stammen. Auch die Endausbeute, die spezielle Sensibilitat 
im Hinblick auf S.N.C.-Zusammensetzungen und Reaktionen auf 
verschiedene Aminosauren wurden bei den bekannten Laktoba- 
zillusstammen nicht beobachtet. Dementsprechend llegt elne 
besondere Bedeutung der Erflndung darin, dan die Stamme, die 
sich in ihren Eigenschaf ten individuell unterscheiden, doch 
gemeinsame, auOerst wichtige Merkmale besitzen, wenn man sie 
vom Standpunkt ihrer Desodorisierungsaktivitat betrachtet. 
Dementsprechend lasse sie sich im Hinblick auf diese ge- 
meinsamen Eigenschaf ten als "die desodorisierenden Lakto- 
bazillusstamme" bezeichnen. 

Die Nachforschungen, die sich mit den Laktobazillusstammen 
selbst befassen, besitzen die ISngste Geschichte bezuglich 
der Bakteriologie und werden in vielen Landern der Welt fort- 
laufend durchgef uhrt. In jedem Fall 1st jedoch ein erfindungs- 
wesentlicher Schritt in der Ermittlung einer Beziehung zwischen 
den speziellen Elgenschaf ten der StSmme und ihrer desodori- 
sierenden Wirkung zu erblicken. 



2723191 



Schlunbemerkunq 



Die in der vorangehenden Beschreibung erwahnten Stamme 
sind im "Fermentation Research Institute (Agency of 
Industrial Science and Technology)" hinterlegt, wobei 
die Eingangsnummern dieses Forschungsinstltutes ver- 
wendet werden. 



8NS0OCID: <DE 2723 1 9t A 1 > 
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